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activation du polynucleaire eosinophile 
entraine la liberation de mediateurs, 
credites d’un role important dans la 
physiopathologie de la maladie asthmatique 
et allergique. 

Asthme eosinophilique 
et asthme hypereosinophilique 

Le « phenotype inflammatoire eosinophilique » de 
I’asthme concerne souvent un asthme tardif de 
I’adulte, avec reponse insuffisante aux corticoides 
inhales. Plus de la moitie des patients ayant un 
asthme severe ont une inflammation tissulaire a 
eosinophiles (mesuree par I'expectoration induite, 
ou le lavage bronchoalveolaire) qui caracterise ce 
phenotype, persistant malgre de fortes doses de 
corticoides inhales, qui pourrait s’accompagner de 
symptomes plus severes et plus frequents. 1 Une 
etude chez des patients atteints d’asthme severe 
associe a une eosinophilie tissulaire a montre que 
la corticotherapie par voie generale a forte dose 
normalise I’eosinophilie, ameliore le volume 
expiratoire maximal par seconde, et diminue le 
recours aux traitements de secours. 2 
Une hypereosinophilie sanguine moderee (0,5 G/L) 
est banale dans I’asthme et les maladies 
allergiques. Mais dans certains cas, une 
hypereosinophilie inhabituellement elevee conduit 
a integrer I’asthme dans un cadre nosologique 
specifique. Cet « asthme hypereosinophilique » 
peut etre designe comme un asthme associe a 
une hypereosinophilie sanguine elevee (> 1 G/L, 
et surtout > 1 ,5 G/L) et/ou au lavage 
bronchoalveolaire (> 25 % et surtout > 40 %) 
ou de niveau comparable a la cytologie de 
I’expectoration induite. Cet asthme est soit isole, 
soit associe a des manifestations atopiques. Le 
bilan etiologique de I’eosinophilie est negatif. 
L’asthme hypereosinophilique est souvent un 
« asthme difficile », necessitant des doses elevees 
de corticoides inhales, I’eosinophilie des voies 
aeriennes etant correlee a la severite de I’asthme 
et a la difficulte de son controle. 3 Une 


* Service de pneumologie, centre de reference 
national des maladies pulmonaires rares, 
hopital Louis-Pradel, 69677 Bran Cedex. 
jean-francois.cordier@chu-lyon.fr 


corticotherapie orale au long cours est parfois 
necessaire pour obtenir un controle satisfaisant de 
I’asthme (la dose minimale efficace doit alors etre 
recherchee). L’omalizumab (anticorps monoclonal 
anti-immunoglobuline E), qui fait partie de I’arsenal 
therapeutique des asthmes persistants severes 
d'origine allergique, peut egalement etre utilise 
chez les patients atopiques ayant un asthme 
hypereosinophilique. Le mepolizumab (anticorps 
monoclonal anti-interleukine-5) permet une 
diminution de I’eosinophilie peripherique et 
tissulaire ; 4 son utilisation specifique dans I’asthme 
hypereosinophilique reste toutefois a evaluer. 
Devolution de I’asthme hypereosinophilique se fait 
parfois vers I’installation d’une maladie 
systemique a eosinophiles comme le syndrome 
de Churg et Strauss. 

Asthme et bronchopneumopathie 
a eosinophiles 

Un tableau evocateur d’asthme peut s’associer 
a une pneumopathie a eosinophiles, qu’elle soit 
secondaire a une cause determinee (p. ex. 
parasitaire ou medicamenteuse), ou de cause 
indeterminee (p. ex. pneumopathie chronique 
idiopathique a eosinophiles). 

Cause determinee 

Bronchopneumopathies iatrogeniques 

Les pneumopathies a eosinophiles d’origine 
medicamenteuse s’accompagnent parfois de 
manifestations asthmatiques (minocycline, 
carbamazepine, sulfalazine, levofloxacine). L’arret 
du medicament s’accompagne de la retrocession 
de la symptomatologie. 

Infections parasitaires 
L’hypereosinophilie au cours des infections 
parasitaires peut etre tres elevee, due a des 
filaires (Wuschereria bancrofti, Brugia malayi) 
transmises par des moustiques, principalement en 
Inde, au Bangladesh, au Nigeria, en Indonesie, et 
en Amerique latine. Le syndrome de Loftier, lie 
surtout a Ascaris, se manifeste par une toux, une 
auscultation sifflante et des opacites pulmonaires 
infiltrantes fugaces, liees au passage pulmonaire 
des larves. L'anguillulose peut donner un tableau 
similaire. Le syndrome de larva migrans, cause 
par Toxocara canis, peut se manifester par un 


asthme hypereosinophilique, avec des infiltrats 
pulmonaires radiologiques. 5 Dans certains cas, le 
diagnostic est difficile: au Canada, sur 17 patients 
d’ascendance sud-asiatique ayant une 
eosinophilie pulmonaire d'origine filarienne, 76 % 
avaient ete etiquetes initialement comme 
asthmatiques, et 88 % avaient regu un traitement 
dans ce sens. 6 Chez des patients pour lesquels un 
diagnostic d’asthme severe avait ete initialement 
porte, le bilan etiologique a permis de retrouver 
une anguillulose 7 ' 8 dont le traitement specifique a 
permis la disparition de la symptomatologie 
bronchique. Chez les patients ayant une 
anguillulose, une corticotherapie par voie generale 
peut conduire a une surinfection et au deces. 

Mycoses bronchopulmonaires allergiques 
L’aspergillose bronchopulmonaire allergique, qui 
s’observe chez des patients asthmatiques (avec 
une prevalence faible, < 5 %) et chez les patients 
atteints de mucoviscidose, correspond a une 
reponse allergique et immune aux antigenes 
d’ Aspergillus fumigatus present dans les voies 
aeriennes. Des criteres diagnostiques ont ete 
etablis (tableau 1). Le traitement vise a controler 
I'inflammation et les reactions immunes par une 
corticotherapie, et a diminuer la charge antigenique 
par un traitement antifongique (itraconazole). 

Cause indeterminee: pneumopathie 
chronique idiopathique a eosinophiles 

La pneumopathie chronique idiopathique a 
eosinophiles survient 2 fois plus souvent chez la 
femme que chez I’homme, et la majorite des 
patients sont non fumeurs. 9 Le debut, progressif, 
associe toux, dyspnee, et des signes generaux 


I Asthme * 

I Eosinophilie sanguine > 1 G/L 
I Reaction cutanee immediate 
a Aspergillus fumigatus * 

I IgE totales > 1 000 ng/mL* 

I Presence d’lgE et/ou IgG specifiques 
d ’ Aspergillus fumigatus 
I Bronchectasies proximales* 

I Infiltrats pulmonaires a la radiographie 
I Presence d’anticorps precipitants IgG 
envers Aspergillus fumigatus 

D’apres la ref. 13. 

* criteres minimaux essentiels. Ig : immunoglobuline. 



Criteres diagnostiques de I’aspergillose 
bronchopulmonaire allergique chez 
I’asthmatique (hors mucoviscidose) 


►► 
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ASTHME DE L’ADULTE ASTHME HYPEREOSINOPHILIQUE 


§ Asthme hypereosinophilique: les pieges a eviter 


-i Meconnaitre I’hypereosinophilie 

•Le taux d’eosinophiles sanguins chute en moins de 24 heures sous corticoide par voie generate : 
si I'hemogramme n’est pas fait avant la prise de corticoide, I'eosinophilie sera meconnue. 

• II peut exister une discordance entre I’eosinophilie sanguine et I’eosinophilie au lavage bronchoalveolaire. 
•Une eosinophilie moderee (0,5 a 1 G/L) sous corticotherapie orale a valeur de plus forte 
hypereosinophilie sans traitement (la diminution ou I’arret de la corticotherapie demasque alors 
I’hypereosinophilie). 

■4 Sibilances avec hypereosinophilie sans asthme veritable 

Cela peut s’observer dans les maladies parasitaires. Au cours du syndrome de Churg et Strauss, 
les sibilances peuvent correspondre a un suboedeme pulmonaire par insuffisance cardiaque gauche 
resultant d'une myocardite a eosinophiles. 

-4 Meconnaitre la cause de I’hypereosinophilie 

Medicaments, aspergillose bronchopulmonaire allergique, parasitose. 


►►(fievre, amaigrissement, anorexie) parfois 
tres marques. II n’y a pas de manifestations 
systemiques a eosinophiles. L’asthme precede la 
pneumopathie dans la majorite des cas, mais 
il peut en etre contemporain (20 %). 10 
L’imagerie pulmonaire (radiographie, 
tomodensitometrie) montre des opacites 
alveolaires peripheriques et sous-pleurales, 
bilaterales, parfois migratrices. Le taux 
d’eosinophiles sanguin est eleve (5 a 6 G/L), avec 
une eosinophilie de I’ordre de 60 % au lavage 
alveolaire. L’amelioration Clinique est spectaculaire 
sous corticoide par voie generate, avec disparition 
tres rapide de I’eosinophilie sanguine et de ia 
fievre (en 24 heures), puis des opacites 
radiologiques en quelques jours. Les rechutes 
sont frequentes lors de la decroissance ou a 
I’arret de la corticotherapie, conduisant a 
maintenir une dose, generalement faible (10 mg 
de prednisone), de corticoide pendant plusieurs 
mois ou annees. 10 

Syndromes systemiques 
avec hypereosinophilie 

Syndrome de Churg et Strauss 

Le syndrome de Churg et Strauss est une 
vascularite granulomateuse eosinophilique qui 
survient autour de 50 ans 11 chez des sujets 
asthmatiques. Les trois phases qui se succedent 
classiquement peuvent se telescoper ou etre 
initialement meconnues (rhinite « allergique » 
et sinusite, asthme, eosinophilie sanguine et 
tissulaire). L’asthme, toujours present, devient 
severe et rapidement corticodependant. Des 
infiltrats pulmonaires a I’imagerie sont presents 
dans la moitie des cas. L’eosinophilie sanguine, 
souvent tres elevee (8 G/L en moyenne), 
s’accompagne d’une hypereosinophilie au lavage 
alveolaire. Dans un tiers des cas, des anticorps 
anticytoplasme des polynucleaires neutrophiles 
(ANCA) sont mis en evidence, de type plus souvent 
perinucleaire en immunofluorescence, avec une 
specificite pour la myeloperoxydase. 

La vascularite systemique du syndrome de Churg 
et Strauss se traduit par des signes generaux, des 
myalgies et des polyarthralgies, et I’atteinte de 
divers organes (multinevrite, atteinte cutanee, 
gastro-intestinale, cardiaque, oculaire). L’atteinte 
cardiaque, qui correspond a une myocardite a 
eosinophiles, est parfois asymptomatique, mais 
elle constitue le facteur pejoratif majeur du 


pronostic. Le traitement repose sur la 
corticotherapie par voie generate, associee aux 
immunosuppresseurs dans les formes graves. 

Syndrome hypereosinophilique 
idiopathique 

Des manifestations asthmatiques ont ete 
rapportees au cours du syndrome 
hypereosinophilique idiopathique, dont deux 
variants sont identifies : le variant lymphoide oil 
une population monoclonale de lymphocytes T 
produit des cytokines actives sur les eosinophiles 
(p. ex. l’interleukine-5), et le variant 
myeloproliferatif lie a I’activation d’une tyrosine 
kinase resultant de la fusion de deux genes. 12 
Toutefois, I’asthme n’apparait pas comme une 
manifestation habituelle du syndrome 
hypereosinophilique idiopathique. 

Conclusion 

L’asthme hypereosinophilique doit etre recherche 
devant tout asthme difficile, mal controle par le 
traitement habituel avec des corticoides inhales 
(tableau 2). 

Une cause de I’hypereosinophilie doit etre 
recherchee systematiquement, afin de mettre en 
place, le cas echeant, le traitement etiologique qui 
pourra agir sur I’hypereosinophilie et I’asthme. 
L’asthme hypereosinophilique associe a la 
pneumopathie chronique idiopathique a 
eosinophiles ou au syndrome de Churg et Strauss 
peut necessiter une corticotherapie orale 
prolongee. II taut rappeler qu'une corticotherapie 
par voie generate, meme breve, peut faire 
disparaftre I’hypereosinophilie. • 
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